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CAPITULO 14

DOENCAS NEURODEGENERATIVAS:
ALTERNATIVAS TERAPEUTICAS PARA A DOENCA

Data de aceite: 01/06/2022

Fernanda Beck Coelho

Faculdade Estacio de Campo Grande
Curso de Farmécia

Campo Grande, Mato Grosso do Sul

RESUMO: A presente pesquisa foi fruto do
trabalho de concluséo de curso de graduagdo em
Farmécia da Faculdade Estacio de Sa de Campo
Grande — MS que tem como teméatica Tratamentos
Farmacologicos voltados as Doengas
Neurodegenerativas: Doenca de Alzheimer (DA).
O objetivo geral foi compreender de que modo os
tratamentos farmacolégicos auxilia na DA. Este
trabalho foi dividido em trés capitulos e abordou os
tratamentos farmacolégicos voltados as doencas
neurodegenerativas (DN) com especificidade
para a doenca de Alzheimer. As DN s&o causas
comuns e crescentes de mortalidade e morbidade
em todo mundo, particularmente na pessoa
idosa. A deterioragdo cognitiva € um elemento
referencial para distingdo entre os individuos que
sofrem com diminuicdo, raciocinio, capacidades
intelectuais, perda da memodria e alteracdes das
reacdes emocionais normais (LOUREIRO, 2016).
A DA é uma DN crescente e irreversivel (DA PAZ
et al,, 2020). Considerando os problemas com
a falta de adeséo ao tratamento e as diferencas
sociais o0 objetivo do trabalho foi entender como a
terapéutica medicamentosa ocorre; quais sao os
medicamentos utilizados no mercado para DA e
elencar os problemas relacionados a nao adesao
ao tratamento. A metodologia utilizada foi uma

Saude: Referencial médico, clinico e/ou epidemiologico

DE ALZHEIMER

Abordagem qualitativa descritiva, realizado uma
busca nos bancos do portal regional da biblioteca
virtual em saldde (BVS), com o marcador:
tratamento farmacolédgico e falta de adesé@o ao
tratamento para DA, o periodo pesquisado foi
de janeiro de 2018 a outubro de 2021. Como
resultados foram apresentados tratamentos com
especificidade na sintomatologia da doenca,
qualidade de vida ao paciente e orientagcdo aos
cuidadores foi considerado medida imprescindivel
para resultado positivo do tratamento.
PALAVRAS-CHAVE: Tratamento;
Neurodegenerativa; Alzheimer.

Doenca

11 INTRODUGAO

As doengas neurodegenerativas (DN)
s&o causas comuns e crescentes de mortalidade
e morbidade em todo 0 mundo, particularmente
na  populagdo  idosa. Os  distarbios
neurodegenerativos apresentam-se de formas
diferentes em suas apresentagbes clinicas
e fisiologia (ERIKKEN; KIM e GESCHWIND,
2018; WALKER e JUCKER, 2015). Essas
apresentagdes clinicas podem ser movimento
extrapiramidal e piramidal e disturbios cognitivos
ou comportamentais, este sendo 0 mais comum
(DUGGER; DICKSON, 2017).

O acumulo anormal de proteinas e
a vulnerabilidade anatébmica, geralmente,
definem as caracteristicas das doencgas
neurodegenerativas (KOVACS, 2019; KOVACS,
2018; DUGGER; DICKSON, 2017).

compartilham muitos processos fundamentais

Estas
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associados a disfungéo neuronal progressiva e morte, como estresse proteotoxico e suas
anormalidades concomitantes na ubiquitina - sistemas proteasomal e autofagossomético
/ lisossomal, estresse oxidativo, morte celular programada e neuro inflamagéo (DUGGER
e DICKSON, 2017; DUGGER et al., 2014; MILENKOVIC e KOVACS, 2013; ADLER et al.,
2010).

No entanto, pensa-se na existéncia de genes, fomentam esta morte neuronal e o0s
mecanismos que provocam apoptose ou necrose sdo ativados por estimulos similares
que apenas diferem na sua intensidade. Assim, parece evidente que as interagdes que
induzem ao envelhecimento e a morte celular estédo na base ndo s6 do envelhecimento
do organismo, no seu conjunto, mas também nos processos patoldgicos que provocam as
doengas neurodegenerativas (GUIMARAES et al., 2009).

Adeterioracao cognitiva € um elemento fundamental para a distin¢é@o entre individuos
que sofrem ou ndo de deméncia (Alzheimer e Parkinson). Desta forma, sabe-se que as
doencgas neurodegenerativas originam grande parte das deméncias, sobretudo as mais
prevalentes no ser humano (LOUREIRO, 2016).

A doenca de Alzheimer (DA) é um distarbio neurodegenerativo crescente e
irreversivel que resulta em perda de memoria e diversas disfungdes cognitivas aos seus
portadores, (NOCETTI, 2020). Se tornou conhecida mundialmente a partir de 1900 através
de Alois Alzheimer, que realizou um estudo com uma paciente de 51 anos que apresentava
uma perda progressiva de memoria se desorientado no tempo e no espacgo. (SMALL,
2006). Dessa forma é caracterizada por uma progressiva amnésia, com déficit de memoéria,
colapso atencional, perceptual e visédo espacial dificultando o diagnostico por apresentar
sintomatologia diversificada.

O diagnéstico é realizado por meio da exclusdo de outras patologias e através
da averiguagdo do histérico do individuo, ressonancia ou tomografia. Sdo considerados
exames que por meio de testes genéticos que podem demonstrar a probabilidade de a
pessoa apresentar doenca (CORREIA et al., 2015).

Na fase inicial da patologia, o diagnéstico é primordial para o retardamento do
processo, e para assegurar um suporte ao paciente e sua familia, no que diz respeito ao
bem-estar e a qualidade de vida mesmo na presenca da DA (ARANTES, 2011).

Com base na fisiopatologia e nos sinais e sintomas das diferentes fases da doenga,
a terapia foca em melhorar a hiperfuncéo colinérgica do paciente. Estudos comprovam que
os inibidores da acetilcolinesterase apresentaram eficacia.

No caso do tratamento farmacologico, sabe-se que ndo ha nenhum medicamento
pertinente com a cura desse mal, porém, existem algumas drogas capazes de retardar
sua evolugdo, permitindo a melhoria na qualidade de vida do portador. Pertinente a estes
aspectos destaca Oliveira (2004).

Considerando a compreenséo do tratamento farmacologico na DA o objetivo do

trabalho é entender como ocorre a fisiopatologia da doenca, descrever quais medicamentos
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estdo sendo utilizados no mercado. Pois verificamos a necessidade do uso racional dos
medicamentos para evitar agravos a saude (reacdes adversas, intoxica¢des, auséncia de
efeito terapéutico), mesmo porque o paciente ndo tem condicées de administrar seu proprio
medicamento dependendo de uma pessoa responsavel e orientada por um profissional da
salde. E mostrar o desempenho do papel do farmacéutico na abordagem da doenca e na
adesdo ao tratamento.

Neste caso, o cuidador da pessoa portadora da DA que deve fazer adesdo ao
tratamento e ndo somente ministrar o medicamento.

Considera Gusmao (2006), “A adesdo ao tratamento pode ser vista como uma
pessoa que administra a medicagéo, que utiliza a dieta correta, que provoca mudancgas do
estilo de vida e que concorda e segue todas as orientag¢des fornecidas pelo médico ou outro
profissional da saude”.

Logo esbarramos e m problemas como a falta de adeséo ao tratamento, emquestées
econdmicas apresentadas pela populagdo q u e vivem em situagdes depobreza, caréncia
de orientagcdo aos cuidadores impossibilitando a aquisicdo dos medicamentos o que torna
necessario o desenvolvimento da pesquisa.

A seguir, traremos sobre a fisiopatologia da doenca de Alzheimer e seus
sdsirecionamentos para a pesquisa: tratamento farmacoldgico e atengéo farmacéutica.

21 AFISIOPATOLOGIA DA DOENCA DE ALZHEIMER

Aneuropatologia da DA abrange placas neuriticas e novelos neurofibrilares, descritos
como transformacdes extracelulares com aglomeragdo da proteina beta- amiloide, cujos
sintomas iniciais incluem perturba¢cdes da memdria, apatia e depressao (FREITAS, 2015).
Estas alteragbes na anatomopatolégicas séo indicativos para o critério da doenca, porém
atencado se faz necessario no diagnostico, pois, estas alteragbes sdo encontradas em
cérebros de pessoas idosas, conforme cita Mesulam, (1998).

A histopatologia da DA sugere que a deposi¢ao extracelular da proteina insoluvel
Bamiloide com formagéo de placas senis tem efeito toxico sobre os neurdnios. Esse acimulo
ocorre devido as mutagbes nos genes das enzimas que clivam a proteina precursora de
amiloide, produzindo a B-amiloide (NITZSCHE; MORAES; TAVARES JUNIOR, 2015). Além
do mais, outro sinal da doenca é através do aparecimento de emaranhados neurofibrilares
no cérebro (FALCO et al., 2016). Os neur6nios que sdo acometidos pelos emaranhados
neurofibrilares apresentam, constantemente, uma forma diferente dos demais neurdnios
encontrados, apresentando forma alongada conforme apresentado no Figura 1 (MARTELLI;
MARTELLI, 2014).
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Figura 3 - Alteracdes do cérebro normal a doenca de Alzheimer
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Fonte: Brasilescola, (2021)

A DA provavelmente € causada por interagcdes patogénicas entre muitos fatores e
varias comorbidades, em que ainda ndo se conhece em que medida cada uma contribui
para comprometer as fungdes neuronais conforme Figura 2, (HUANG, 2012). O cérebro na
DA, apresenta modifica¢des pela perda de neurdnios e dendritos, presenga de placas
senis em maior nimero, de placas amiloides, neuro fibrilagdo e areas de degeneracéo
granulo vacuolar. Representa um tipo de perda de neurotransmissores que pode ser a
causa do severo déficit cognitivo. As doengas cronico-degenerativas geralmente afetam as
necessidades organicas de proteinas e de calorias, podendo estar associadas a inapeténcia,
causada pela propria doenca, por determinados medicamentos e por dificuldades de
alimentacdo (FERREIRA et al., 2016). Essas modificagdes geram o comprometimento,
a conectividade, metabolismo e a capacidade de recuperacdo neuronal, resultando nas
alteragbes cerebrais no qual foi confirmado pela morte neuronal ou apoptose dos neuronios.
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Figura 4 - Esquema da sequéncia de eventos na fisiopatologia da doenca de Alzheimer, dos fatores
desencadeantes as manifestagcoes

Fonte: Huang, (2012).

As mudancas cerebrais acontecem antes do surgimento de sintomas de deméncia,
as lesdes se manifestam principalmente no cértex cerebral e influenciam na diminuigcéo
do tamanho do cérebro (ABRAZ, 2014). As partes cerebrais inicialmente lesadas
séo: hipocampo, subiculo e cortex entorrinal, os quais sdo responsaveis pela memobria
(NITZSCHE; MORAES; TAVARES JUNIOR, 2015).

Na DA muitos sdo os sinais bioquimicos que podemos observar, como, por
exemplo, estresse oxidativo difundido no cérebro, neura inflamagéo, desregulacdo de
célcio, deficiéncia e distribuicdo alterada das mitocéndrias, oligomerizacdo do peptideo
AB, toxicidade sinaptica e problemas na homeostase metalica (FALCO et al., 2016). O
comprometimento da cadeia respiratéria mitocondrial por conta do peptideo AB leva ao
estresse oxidativo, acumulando espécies reativas de oxigénio, elevando os niveis de 6xido
nitrico e diminuindo a produgéo de ATP (SANTOS et al., 2017). A proteina Tau constitui a
familia a qual é associada aos microtubulos e, tem como func¢éo estabilizar os mesmos por
agregacéao de tubalina, unindo os microtabulos com componentes do citoesqueleto.

A proteina Tau é um componente fundamental para a formagéo dos emaranhados
neutrofilares, e por isso, é existente de diversos estudos sobre a mesma. Em células sadias
a proteina Tau se encontra em axdnios, e em células ndo sadias encontra-se em no corpo
celular e regido dendritica, contudo, o aumento da Tau causa modificacdes morfologias
celulares, diminuem o crescimento e alteracbes essenciais na distribuicdo de organelas
transportadoras por proteinas motoras dependentes de microtubulos (PARDI et al., 2017),

a Figura 3 apresentas a s alteracbes geradas.
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Figura 5 - Alteragdes geradas na proteina do Tau

Fonte: Ciencia e Cognicéo, (2021)

Devido a importancia da proteina Tau para a homeostase neural, sua Hiper
fosforilagdo contribui para uma cascata de eventos que em ultima analise, causa a morte
neural, porém, a Tau € um dos principais e importantes biomarcadores (KRUSE et al.,
2016).

Um fator importante para agregacgéo de Tau é sua tendéncia para construir estruturas
secundarias B. Apesar de que deposicdes de origem amiloide (peptideo AB) possam ser
também identificadas em minUsculas quantidades em cérebros de idosos saudaveis, a 24
producdo deste tipo de peptideo é considerada central na patologia da DA (FALCO et al.,
2016).

A Tau faz parte de um conjunto de proteinas que causam patologias cerebrais
amiloides e possuem conformagao em estruturas 4. Além do mais, constitui o grupamento
o peptideo AB. AB advém do processo proteolitico da proteina precursora amiléide
(APP) (CARVAJAL, 2016). A APP é uma proteina integral de membrana, no qual esta em
abundante no meio extracelular, com porgéo hidrofébica transmembrana e uma pequena
parte C-terminal voltado para meio intracelular, denominado dominio intracelular da APP
(MENEGHETTI, 2014). No cérebro, a inclusdo e depbsito tanto da proteina Tau como de A
como uma das carateristicas marcantes do paciente com DA. O acimulo de placas neurais
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B-amiloide & formado pela insolubilidade de mais de 42 aminoacidos que sdo agrupados
formando essas placas de AB, os mesmos séo residuos fisioldgico do metabolismo celular
que é produzido através de eventos sucessivos de ruptura da proteina precursora amiléide
(APP) pela B e ysecretase, caracterizando a cascata amiloide, a segunda hip6tese para
justificar a DA (GARZON et al., 2018). A neuro inflamacéo é outro membro consideravel
na fisiopatologia da DA o AB é um forte ativador da micréglia e a exposi¢do continua a
ele e aos mediadores inflamatérios pode ser responséavel pelo comprometimento funcional
persistente da microglia observado nas placas senis (HENEKA et al., 2015). As placas senis
(beta- amiloide) seu marcador neuro fisiopatolégico mais conhecido para identificacdo de
DA e resultam do metabolismo anormal da APP (MARTELLI; MARTELLI, 2014). Além de
ser um importante marcador, seu surgimento causa lesdes aos neurbnios e deterioram
o sistema de transporte de nutrientes e outros materiais (ENGEL, 2017). Todas estas
alteragbes sdo muito importantes na fisiopatologia, pois os marcadores sdo utilizados como
indicativos de diagnésticos precoces e novas terapéuticas que vao desde a origem e ndo

apenas as manifestagdes clinicas conforme ocorrem atualmente.

2.1 Diagndstico

A complexidade e o dificil trajeto para a composi¢ao do diagnostico da DA revelam
fatores que vé@o desde conversas entrecruzadas de cuidadores-familiares, doentes,
residentes e médicos, disputas entre as areas da medicina, polémicas e revisoes
diagnosticas.

Na DA a forma mais frequente é a deméncia em idosos e sua prevaléncia aumenta
de forma expressiva com a idade. O envelhecimento é o fator de risco mais importante para
o desenvolvimento da DA, embora outros fatores como histérico familiar e genética também
influenciem (SILVA et al., 2018).

A principal caracteristica do quadro clinico € o comprometimento de meméria
episodica, como a dificuldade de lembrar-se de fatos recentes, repeticdo de perguntas
e perda de objetos pessoais. As vezes, inicia como comprometimento cognitivo leve
amnéstico, quando ainda ndo ha comprometimento funcional e, portanto, sindrome
demencial. Ocorre, posteriormente, envolvimento de area corticais associativas frontais,
temporais e parietais, surgindo sintomas outros comportamentais e cognitivos (KENDEL
et al., 2014).

O diagnéstico ainda é basicamente clinico, embora haja marcante avango de
marcadores bioldgicos para as fases iniciais da patologia. Baseia-se, sobretudo, nas
alteragbes cognitivas, comportamentais e funcionais aferidas por baterias cognitivas e
exame neurol6gico, associadas a excluséo de outras causas de deméncia, através exames
complementares, laboratoriais e de imagem (PARMERA; NITRINI, 2015). Os exames de
imagem realizados sédo a ressonancia magnética (MRI) e tomografia computadorizada por
emissdo de pésitrons (PET-SCAN) conforme o especialista em neurologia define como
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forma e especificidade.

Os prejuizos gerados pela deméncia sdo irreparaveis e modificam totalmente
a vida daqueles que a possuem, portanto € suma importancia um diagnostico precoce,
minimizando a progressdo das deméncias.

Atualmente diversas técnicas de Inteligéncia Computacional tém sido utilizadas
com a finalidade de classificacdo e diagndstico da doenga de Alzheimer, como Redes
Neurais Multilayer Perceptron (MUNTEANU, et al., 2015), Redes Neurais de Aprendizagem
Profunda (SUK et al., 2014), SVM (XIAO et al., 2017), Random Forest (OPPEDAL et al.,
2015), Modelos Escondidos de Markov (CHEN, et al., 2013) dentre outros. Contudo, existem
tratamentos capazes de reduzir sua velocidade degenerativa e, dessa forma, reduzir os
impactos na qualidade de vida do doente e de seus cuidadores. Porém, a eficacia da adogéao

desses tratamentos depende do quao cedo a doencga é diagnosticada corretamente.

31 TRATAMENTO FARMACOLOGICO

A DA é caracterizada por uma perda neuronal significativa que resulta numa
reducdo generalizada da atividade colinérgica nos tecidos afetados. A atividade colinérgica
€ regulada pelo neurotransmissor acetilcolina, responsavel por campos como a atencéao
e a memoria (Mdlller et al, 2007). A acetilcolina € um dos neurotransmissores mais
abundantes do sistema nervoso e sua sintese € apresentada na Figura 4, esta liga-se
a recetores muscarinicos e nicotinicos. A sua agédo na sinapse é terminada pela atuagéo
da enzima acetilcolinesterase, responsavel pela degradacédo da acetilcolina em acetato e
colina. Pacientes com DA apresentam maiores niveis de acetilcolinesterase no cérebro e
consequentemente niveis mais baixos de acetilcolina (MULLER et al., 2007).
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Figura 6 - Sintese de degradagéo da acetilcolina

Fonte: Mundo Molecular, 2021

Assim, uma possivel abordagemterapéutica passa pelainibicao da acetilcolinesterase
levando a um aumento da concentragdo de acetilcolina na fenda sinaptica. Os farmacos
inibem a enzima responsavel pela degradagdo de acetilcolina nas sinapses (MULLER et
al., 2007), permitindo um melhor funcionamento das sinapses colinérgicas e retardando a
perda neuronal. Os farmacos usados na DA que atuam por inibicdo da acetilcolinesterase
apresentam propriedades ligeiramente diferentes entre si, mas todos assentam no
mesmo principio de acéo: inibir a degradacdo de acetilcolina, de forma a aumentar a
concentracdo sinaptica deste neurotransmissor, que esta relacionada com a memoria e
a capacidade cognitiva, atrasando assim a progresséo da doenca (MULLER et al., 2007).
Com base nas diferentes hipéteses moleculares da DA, as abordagens dos grupos de
pesquisa foram sendo diferenciadas ao longo dos anos. Diferentes tratamentos estédo
disponiveis atualmente no mercado, tanto aqueles que focam nas hipéteses colinérgica
e glutamatérgica, quanto aqueles que auxiliam no controle parcial de diversos sintomas,
particularmente agitacédo, depresséo, alucinagdes e delirios, que s&o mais frequentes com
a progresséo da enfermidade. A Figura 5, estdo descritas as terapias atualmente em uso e

em desenvolvimento, subdivididas e, mecanismo de agéo.
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Figura 7 - Medicamentos utilizados nno tratamento da DA
Fonte: Falco, Anna De, et al., (2016)

3.1 Farmacos

A Tacrina, aprovada em 1993 é o primeiro farmaco destinado ao tratamento de
DA. Seu mecanismo de acao é baseado na inibicdo dupla da AChE e butirilcolinesterase,
indicado para pacientes com DA moderada e leve. Se faz escolhas de novos inibidores
de acetilcolinesterase (IAChEs),ja que a tacrina esta em desuso por conta da sua
hepatotoxicidade e a¢cbes gastrointestinais (LOPES, 2014; DIAS et al., 2015).

Os IChE de segunda geragdo disponiveis no mercado brasileiro para tratamento
da DA leve a moderada que s&o: rivastigmina, donepezil e galantamina, apresentam
propriedades farmacolo6gicas e terapéuticas semelhantes. Os perfis de efeitos colaterais
dessas drogas s&o também similares e incluem (FORLENZA, O. V. 2005):

. Efeitos adversos gastrintestinais, que sé&o os mais comuns, e incluem niuseas,
vémitos, diarreia, anorexia, dispepsia e dor abdominal;

+  Efeitos cardiovasculares, como: oscilagdo da pressao arterial, sincope, arritmia
e bradicardia, que geralmente € insignificante, mas pode instabilizar pacientes
com defeitos de condugao prévios, o que justifica a realizacdo de uma eletrocar-
diograma antes do inicio do uso de um IChES;
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. outros sintomas gerais, por exemplo, tonteiras, cefaleia, agitagdo, ins0nia,
caimbras e sudorese.

A donepezila, € considerado o medicamento de primeira linha para melhorar ou
reduzir a velocidade da perda de memoéria na doenga de Alzheimer. Atua inibindo as duas
enzimas que deterioram a acetilcolina, a acetilcolinesterase (AchE) e a butilcolinesterase
(BuChE), possibilitando mais acetilcolina para o cérebro. Estudos 25 duplo-cego,
monitorados com placebo em grande escala demonstraram a eficicia deste medicamento
em comparacao com o placebo (MONTEIRO, 2018).

A rivastigmina inibe a AChE com seletividade para o cortex cerebral e o hipocampo.
E o Unico farmaco que néo utiliza isoenzimas do CYP450 no metabolismo, desse modo,
pode-se diminuir as intera¢des farmacolOgicas. Diversos ensaios clinicos propdem que a
rivastigmina tem uma acéo significativa na memoria e na cognicéo (PINTO et al., 2017).

A Galantamina é um medicamento que apresenta duplo mecanismo de a¢édo, em que,
além de impedir a AChE, também consegue modular os receptores nicotinicos, aumentando
a transmissao colinérgica. Deve ser tomado uma vez ao dia, por ser um medicamento de
liberagdo prolongada. E metabolizado através da via enzimatica do CYP450, entéo deve ser
usado com cuidado quando administrado com farmacos que utilizam o0 mesmo metabolismo
de enzimas. Distintos estudos, monitorados com a utilizacdo do placebo, evidenciaram a
superioridade da galantamina em comparagéo com o placebo (CHAVES et al.,2018).

O farmaco memantina € um antagonista ndo competitivo, de afinidade moderada,
do recetor N-metil-D-Aspartato (NMDA) e um bloqueador de canal aberto dos recetores
nicotinicos e NMDA, aprovado no tratamento da AD, moderada a severa.

A memantina é clinicamente bem tolerada e tem mostrado ser eficaz no que diz
respeito a melhorar alguns dos sintomas da AD . Acombinag¢do da memantina com inibidores
da acetilcolinesterase pode ser utilizada no tratamento da AD devido aos dois mecanismos
de acgdo atuarem de forma a melhorar o processo cognitivo do doente. (HAGER et al., 2016)

O canabidiol (CBD) é uma substancia da planta Cannabis sativa, ndo tem efeito
psicotropico e sua molécula atravessa livremente a barreira hematoencefélica, que € uma
estrutura especial que envolve os vasos sanguineos do sistema nervoso central e tem
uma fungédo metabdlica importante, protegendo-o de substancias potencialmente toxicas.
Pesquisas mostram que alguns dos canabindides reduzem o acumulo de beta-amiloide e a
inflamacgéo do cérebro que ocorre na doencga de Alzheimer (PITANGA et al., 2018).

41 ATENGCAO FARMACEUTICA NA DOENCA DE ALZHEIMER

A Atencdo Farmacéutica é uma préatica profissional que se baseia na provisdo
responsavel da farmacoterapia, com afinalidade de alcancar resultados efetivos em resposta
ao tratamento prescrito e assim melhore a qualidade de vida do usuario. Busca resolver ou

prevenir os problemas farmacoterapéuticos de forma documentada ou sistematizada. Além
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disso, engloba o acompanhamento do individuo visando responsabilizar-se junto deste,
para que o fa&rmaco prescrito seja eficaz e seguro, na posologia adequada e resulte no
efeito terapéutico almejado (Moreira, Jansen, Silva, 2020). E sabendo-se que o portador
da doecga nao possui caracteristicas mentais estabelecidas e precisando que uma pessoa
responsavel faca o acompanhamento da administragcdo do farmaco, onde seria ou o
cuidador ou algum familiar, o papel do farmacéutico se torna importante para estar sanando
davidas e fazer o acompanhamento dos mesmos.

A atencdo farmacéutica trata-se de conjunto de agbes desenvolvidas pelo
farmacéutico e por outros profissionais de salde voltadas a promocéo, a protecéo e a
recuperacdo da saude, tanto no nivel individual como no coletivo, tendo o medicamento
como insumo essencial (FILHO & BARREIRA, 2017). Podendo neste caso fazer a juncéo
da parte médica e farmacéutica para que os cumprimentos de todas as orientagbes sejam
seguidos afim da terapéutica escolhida ser eficiente para o paciente tratado.

A orientacdo farmacéutica pode proporcionar tanto beneficios ao portador quanto
ao cuidador, medida que os beneficios do acompanhamento farmacoterapéutico atingem
a ambos reduzindo custos, melhorando as prescricdes, promovendo maior adesdo do
portador ao tratamento e controlando a possibilidade de reagbes adversas (FILHO &
BARREIRA, 2017).

O farmacéutico possui a fungdo de informar os cuidadores ou portadores com
Doenca de Alzheimer, em fase inicial da patologia, e ainda independentes, a realizar
0 acompanhamento farmacoterapéutico, estando atentos as reagbes adversas aos
medicamentos e as intera¢gdes medicamentosas, para assegurar a eficacia e seguranca da
terapéutica em cada um dos estagios, na progressdo da patologia, no aparecimento das
comorbidades ou enfermidades, mesmo que néo relacionadas a esta doenga (FERNANDES
& ANDRADE, 2017). No entanto, através de estudos, observou-se que a orientagédo
farmacéutica, proporciona melhoria da farmacoterapia, tendo em vista que o farmaco é
um instrumento primordial de recuperagdo e manutengcédo da saude dos portadores com
Alzheimer.

A averiguacdo da farmacoterapia em idosos afetados, assim como de seus
cuidadores, € um instrumento fundamental de avaliagdo da qualidade da atencéo fornecida
a estes individuos. Esforgos para aperfeicoar a prescricdo selecdo, a dispensagédo e o
emprego de medicamentos devem estabelecer prioridade nos programas de atencéo ao
idoso (FILHO & BARREIRA, 2017).

Estando ciente de que o farmacéutico é o Gltimo profissional com quem o paciente
teré contato antes do inicio da terapia, e que muitas vezes inumeras davidas em rela¢do a
posologia, indicagéo, efeitos colaterais, entre outras duvidas, por algum motivo n&o foram
sanadas junto ao prescritor, informacgdes claras e precisas seréo de extrema importancia
para a garantia de prevencéo de eventos adversos, prevenindo, detetando e solucionando-

os da melhor forma possivel, possibilitando uma melhor qualidade de vida ao paciente
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e adesdo ao tratamento. (BOTASSO et al, 2007). Neste caso o farmacéutico podera
conduzir uma entrevista com o familiar, o doente e seu cuidador, onde podera manter
um acompanhamento mais proéximo com 0s mesmo, ouvindo suas dividas, questoes,
podendo fazer orientagdes quanto a rotina, sugerir adaptacdes no ambiente conforme
for analisado o quadro do paciente e podendo orientar de maneira mais clara e dinamica
no decorrer do tratamento e estabelecendo um vinculo promissor com os familiares e
cuidador estabelecendo um vinculo promissor e seguro e melhorando a qualidade de vida
do paciente.

51 CONSIDERAGOES FINAIS

A heterogenidade e as interrelagdes de fatores fisiopatogenicos da DA mostram que
a sua expressao clinica decorre de um conjunto de fatores, cuja base esta estabelecida
nas alteracdes da clivagem da proteina transmembrana neuronal, a proteina precursora
amiloide e presencga do Peptidio Beta Amiloide (BEKERMAN, 2009). Estas alteragdes estao
interligadas aos sintomas que vao de perda da memoria a depresséo e suas altragcdes sao
indicativos para o diagnostico da doenca. As mudangas ocorrem antes do surgimento dos
sintomas.

Em relagcdo aos aspectos histologicos e neuropatolégicos, a DA caracteriza-
se pela macica perda sinaptica e pela morte neuronal observada nas regides cerebrais
responsaveis pelas fungbes cognitivas. Estudos sugeriramm que a morte neuronal procede
apos a ruptura do citoesqueleto celular.

As alteragdes bioquimicas revelam se desde um estresse oxidativo, neuro
inflamacdes, deficienias de calcio,alteragées nas mitocondrias entre outros revelando se
evidente alteragdes nos neurotransmissores ou sistemas neurotransmissores . (Acetilcolina
— Acetilolinesterase). Outro fator consideravel é a desestruturagéo neurofibrilares.

Os requistos para diagnostico DA incluem sintomas primarios, com o declinio da
memoria, em estagios mais tardios, ha o comprometimento do registro e armazenamento
do pensamento que levam a um diagnostico clinico, este que é observado atravesde
exames complementares le de imagem.

Devido a redugéo ou perca neuronal sugerem se farmacos que atue na produgéo
do neutrotransmissor acetilcolina ouque impessam sua degradag¢do, permitindo um bom
funcionamento das sinapses e diminuindo a perda neuronal. Diferentes tratamentos séo
associados para minimizar os sintomas da agitagdo, deprsséo, alucinacéo e delirios.
Dentre os tratamento foram utilizados farmacos que apresentam mecanismo de acao
coo inibidores da acetilcolinesterase, Antagonistas de receptores de N -metil-d-aspartato,
agentes quelantes, Antagonistas de receptores de N -metil-d-aspartato, para o controle da
pressao arterial, antioxidantes, anticoagulantes, antinflamatorios sintéticos e extraidos de
fitoterapicos.
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A busca por novos tratamentos continua, devido os farmacos atuais apresentarem
hepatotoxicidade, altera¢gdes gastrintestinais, alteracdes cardiacas, além de cefaleia,
agitacdo e insénia. No mercado, a primeira linha de tratamento é a donepezila, que
reduz a deteriorag@o da acetilcolina, a rivastigmina na inibicao da acetilcolinesterase ou a
galantamina que apresenta duplo mecanismo de ac&o. Ultimos estudos apresentados com
plantas medicinais apontaram resultados positivos com o canabidiol, molécula ativa da
Canabis sativa, que atua com acao psicotropica, apesar de nao ser, atravessando o SNC,
vaso relaxando e a nivel metabdlico como hepatoprotetor, resultando em menor processo
inflamatério o cérebro e diminuindo o acumulo de beta — amiloide oque caracteriza a doenga
de Alzheimer.

Logo a pratica da atencéo farmacéutica influenciara o resultado da farmacoterapia,
que ocasionara resultados favoraveis na qualidade de vida dos pacientes e na eficacia do
tratamento com o uso racional dos medicamentos.

Sendo o farmacéutico a pessoa intermediaria ao médico e o cuidador, elucidara de
forma educativa e acessivelas dividas sobre administragdo dos farmacos orientando quanto
a medidass ndo medicamentosas oque minimiza os gastos do tratamento e diminuindo
as reacdOes adversas aos medicamento. Alem de ser o proissinal do medicamento, o
farmaceutico atraves dos seus conhecimentos trad oportunidades ao desenvolvimento
de novos farmacos oque ainda se faz necessario para busca da cura das doencas
neurodegenerativas.
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